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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【背景】近年の肥満小児の増加に伴い、肥満による脂肪肝の評価・治療が大きな課題となっている。
脂肪肝には、線維化・炎症性変化を伴い肝硬変に進展するリスクの高い非アルコール性脂肪肝炎
(NASH)が含まれるため、肥満小児の脂肪肝を的確に評価することは重要であるが、NASH の診断に行
われる肝生検は痛みや出血を伴うリスクがあり、非侵襲的に脂肪肝の質的評価を行う手法が小児では
必要であった。 
【目的】超音波エラストグラフィであるフィブロスキャンは、体外から探査子を押し当てることで肝
臓の線維化と脂肪変性の程度を同時に測定することができる医療機器であり、これまで成人に対する
有用性は数多く示されてきたが、小児に対する実行性・有用性は十分検討されておらず、国内では皆
無であった。本研究では、日本人小児、特に肥満小児におけるフィブロスキャンの有用性と実行性を
明らかにすることを目的とした。 
【方法】大阪市立大学附属病院小児科を受診した患者(1 歳以上 18歳未満)に対し身体測定、血液検
査、腹部超音波検査を実施し、フィブロスキャンを用いて肝硬度（LSM）と脂肪蓄積量（CAP）を測定
した。また、組織学的評価が必要と判断された患者には肝生検を実施した。患者を肥満群(BMI 
percentile≧90)、肥満と肝障害のない対照群、肥満のない肝障害群の 3群に分け、LSM と CAP値の
群間比較を行うとともに、LSMあるいは CAPと血液検査所見・腹部超音波検査所見・肝生検所見との
相関を検討した。 
【結果】214名の小児（1.3〜17.6歳）にフィブロスキャンを実施し、201名で検査は成功した(成功
率 93.9%;中央値 11.5歳:1.3−17.6歳;男 115名)。8名に肝生検を行い、CAPと LSMは組織学的所見と
高い相関を示した（ρ=0.792，ρ=0.920）。CAP値は、肥満群(n=54, mean±SD:283±60 dB/m)が、肝
障害群(n=40, 202±63, P<0.001)および対照群(n=107,179±41,P<0.001)よりも有意に高値を示した。
LSM 値は、肥満群(5.4±2.2 kPa)が対照群(3.9±0.9, P<0.001)より有意に高値であったが、肝障害
群(5.4±4.2)と肥満群あるいは対照群との間に有意差はなかった。LSMは肥満群において CAPと正の
相関(ρ=0.513)を示したが、対照群と肝障害群では LSM・CAP間に相関はなかった。 
【結論】肥満小児は脂肪肝の頻度が高く、肝硬度が高い傾向にあることがわかった。フィブロスキャ
ンは年齢にかかわらず小児で実施することが可能であり、痛みや出血をともなわないため、肥満小児
における NASH の効果的なスクリーニングを行うことが期待される。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
近年の肥満小児の増加に伴い、肥満による脂肪肝の評価・治療が大きな課題となって
いる。脂肪肝には、線維化・炎症性変化を伴い肝硬変に進展するリスクの高い非アルコ
ール性脂肪肝炎（NASH）が含まれるため肥満小児の脂肪肝を的確に評価することは重
要であるが、NASHの診断に行われる肝生検は痛みや出血を伴うリスクがあり、非侵襲
的に脂肪肝の質的評価を行う手法が小児では必要であった。超音波エラストグラフィで
あるフィブロスキャンは、体外から探査子を押し当てることで肝臓の線維化と脂肪変性
の程度を同時に測定することができる医療機器であり、これまで成人に対する有用性は
数多く示されてきたが、小児に対する実行性・有用性は十分検討されておらず、国内で
は皆無であった。本研究は、日本人小児、特に肥満小児におけるフィブロスキャンの有
用性と実行性を明らかにすることを目的に行われたものである。 
 方法は、大阪市立大学附属病院小児科を受診した患者(1歳以上18歳未満)に対し身体測
定、血液検査、腹部超音波検査を実施し、フィブロスキャンを用いて肝硬度（LSM）と
脂肪蓄積量（CAP）を測定し、組織学的評価が必要と判断された患者には肝生検を実施
している。患者を肥満群（BMI percentile≧90）、肥満と肝障害のない対照群、肥満のない
肝障害群の3群に分け、LSMとCAP値の群間比較を行うとともに、LSMあるいはCAPと
血液検査所見・腹部超音波検査所見・肝生検所見との相関を検討している。 
 その結果、214名の小児（1.3〜17.6歳）にフィブロスキャンを実施し、201名で検査は
成功している(成功率93.9%;中央値11.5歳:1.3−17.6歳;男115名)。8名に肝生検を行い、CAP
とLSMは組織学的所見と高い相関を示した（ρ=0.792，ρ=0.920）。CAP値は、肥満群（n=54, 
mean±SD:283±60 dB/m）が、肝障害群（n=40, 202±63, P<0.001）および対照群
（n=107,179±41,P<0.001）よりも有意に高値を示した。LSM値は、肥満群（5.4±2.2 kPa）
が対照群（3.9±0.9, P<0.001）より有意に高値であったが、肝障害群（5.4±4.2）と肥満群
あるいは対照群との間に有意差はなかった。LSMは肥満群においてCAPと正の相関
（ρ=0.513）を示したが、対照群と肝障害群ではLSM・CAP間に相関はなかった。 
 本研究により肥満小児は脂肪肝の頻度が高く、肝硬度が高い傾向にあることが明かに
なった。フィブロスキャンは年齢にかかわらず小児で実施することが可能であり、痛み
や出血をともなわないため、肥満小児における NASH の効果的なスクリーニング法とし
て有用であることを示したことから、著者は博士（医学）の学位を授与されるに値する
ものと判定した。 
 
